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PROS (PIK3CA-Related Overgrowth Spectrum) – синдром избыточного роста ткани, ассоциированный с мутациями в гене PIK3CA. 
В связи с разработкой подходов к патогенетическому лечению ингибиторами PIK3-ассоциированного сигнального пути 
(сиролимус, алпелисиб, мирансертиб) возникла потребность в молекулярно-генетическом тестировании пациентов с подозрением 
на PROS. В клинике СПбГПМУ за 2018-2023 гг. наблюдалось 53 пациента с избыточным ростом тканей, затрагивающим верхние 
или нижние конечности. Больным проведено молекулярно-генетическое тестирование методами цифровой капельной ПЦР и 
таргетного высокопроизводительного секвенирования. Патогенные варианты PIK3CA выявлены в 17 случаях. При изолированной 
форме заболевания мутации выявлялись значительно реже по сравнению с синдромальной формой данной патологии (8 / 39 
(21%) vs. 9 / 14 (64%), p = 0,006).
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PROS (PIK3CA-Related Overgrowth Spectrum) is a tissue overgrowth syndrome associated with mutations in the PIK3CA gene. 
As approaches to pathogenetic treatment with PIK3-associated signaling pathway inhibitors (sirolimus, alpelisib, miransertib) are being 
developed, the demand for molecular genetic testing of patients with suspected PROS has arisen. 53 patients with tissue overgrowth 
affecting upper or lower extremities were observed in St.-Petersburg State Pediatric University Clinic in 2018-2023 yrs. Patients had 
molecular genetic testing using digital droplet PCR and targeted high-throughput sequencing. Pathogenic PIK3CA variants were identified 
in 17 cases. In the isolated form of the disease mutations were detected much more rarely in comparison with the syndromal form of 
this pathology (8 / 39 (21%) vs. 9 / 14 (64%), p = 0.006).
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Введение

Синдромы избыточного роста тканей могут быть 
ассоциированы с различными генетическими 
причинами, в том числе, с мутациями в гене 

PIK3CA (PIK3CA-Related Overgrowth Spectrum, PROS). 
Описано множество разнообразных фенотипов данно-
го заболевания, включая как синдромальные/распро-
страненные (синдромы Клиппеля-Треноне, MCAP, 
CLAPO и т.д), так и локальные формы [1]. Общепри-
нятым подходом к терапии PROS является хирургиче-
ское иссечение пораженных тканей. Такое лечение мо-
жет быть эффективно при локальных поражениях, од-
нако при распространенной форме болезни лишь 
улучшает качество жизни пациента. В настоящее вре-
мя для пациентов с PROS разработана таргетная тера-
пия ингибиторами участников сигнального пути PIK3: 
алпелисиб (ингибитор PI3K), сиролимус (ингибитор 
mTOR) и мирансертиб (ингибитор AKT), что позволяет 
избежать обширных хирургических вмешательств [2].

Цель: анализ частоты мутаций в гене PIK3CA у па-
циентов с предполагаемым PROS; оценка целесоо-
бразности проведения молекулярно-генетического те-
стирования при распространенной и локальной фор-
мах PROS.

Материалы и методы

За период 2018–2023  гг. в микрохирургическом 
отделении СПбГПМУ собрана коллекция патомор-
фологических образцов пациентов (n = 53) с сосуди-
стыми мальформациями и избыточным ростом тканей 
верхних и нижних конечностей. Молекулярно-гене-
тическое исследование проводилось на биопсийном 
материале и включало в себя анализ частых мутаций 
PIK3CA (E542K, E545K, H1047R и H1047L) методом 
цифровой капельной ПЦР. В случае отрицательного 
результата проводилось секвенирование всей последо-
вательности гена методом таргетного высокопроизво-
дительного секвенирования.

Результаты и обсуждение

Патогенные варианты PIK3CA обнаружены у 17 
из 53 пациентов (32%), при этом, у подавляющего чис-
ла больных выявлены частые мутации. При изолиро-
ванном избыточном росте частота встречаемости ва-
риантов в гене PIK3CA оказалась ниже (8 / 39 (21%)), 
чем при распространённом (9 / 14 (64%)), p = 0,006.

  В нашей выборке у пациентов с изолированным 
избыточным тканевым ростом варианты в гене PIK3CA 
выявлялись значительно реже, чем у больных с распро-
страненным поражением. Данная закономерность ра-
нее отмечалась у пациентов с различными фенотипами 
PROS, включая избыточный рост головного мозга [3].

Заключение

Пациенты с распространенными формами PROS 
безусловно нуждаются в проведении ДНК-диагности-
ки, учитывая высокую вероятность выявления мише-
ни для таргетной терапии. При изолированном избы-
точном росте молекулярно-генетическая диагностика 
менее актуальна, учитывая эффективность хирургиче-
ского лечения и низкий процент выявляемости мута-
ций в гене PIK3CA. 
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